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論文内容要旨
 先天性胆迫閉塞症にむいて,肝外胆管と腸管との間に,胆道再建が可能であるかどうかが問題で
 あるが,最近葛西による肝門部腸吻合術がその外科的治療に導入され,いわゆる吻合不能例にも治
 療例をみている。術后の胆汁排出をみると,肝外胆道の形態の如何にかかわらず,患充の日令もし
 ぐは黄疸持続日数により左右されることがよぐ知られている。このことから本症にかける肝内胆汁
 うつ滞は,肝外胆管の閉塞のみによるものでは左ぐ,肝内胆道系の変化にもよることが予想される。
 いいかえれば,胆汁性肝硬変えの課程にある本症の肝にお・いて,種々の変化が肝内胆道系にも起り,
 徳宿の予後にはその肝内胆道系の崩壊の程度も関与するのではないかということである。本論文の
 目的は,本症の肝内胆汁うつ滞の機構を,その臨床症状と関連づけて解明しようとするものである。
 この観点から肝内障害の程度を表わす指標が必要となる。著者は組織計測法により,まず第1に肝
 単粒体積中の問質のしめる部会を肝線維化の指標とし,第2に肝単位体積中の胆管の総長を量的に
 表わし胆管増殖の指標とした。さらにこれら肝障害の指標を臨床症状と対比さぜ,増,殖胆管の機能
 的意義に言及し,それを証明づ'るために,本症例の肝内胆道系の立体的再構築をこころみた。
 材料及び方法:生后65日から292日に及ぶ56例の先天性胆道閉塞症の肝について検討を加
 えた。肝組織は21例は剖検時,他の15例は手術時採取奉れたもので,これに8例の乳児正常肝
 を対照として加え;妬肝単位体積甲の間質のしめる害拾・(Vi)は,肝組織切片標本上でエine
 θamplingによ参,又肝単位体積中の胆管の総長(Ld)は,同様にplane臼ampliゑg
 により求めた。次に肝胆這系¢)再構築は,外科的胆道再建術を茄窮された本症5例について行った
 が,うち2例は術后胆汁排泄良好例,1例は非良好例である。対照として2ケ月乳児の正常肝の肝
 内胆道系再構築をも行った。再構築はcelioi`lin-paraffin包埋された肝組織を,各6μ
 の厚さの連続切片とし,それらを副耳紙上に拡大投影し順次璽ねることにより作成したものである。
 ここでは立体図として表わした。
 結果及び考按:乙6例を5群にわけて検討した。第1群は手術により明らかに胆汁排泄をみ,臨
 床症状に改晋のみられた籍例,第2群は術后ほとんど改善のみられなかった19例,第ろ群は外
 科的手術を行わずに死にいたった6例である。て)手術時日令と術后経過;第1群の手術日平均は
 7R1日,第2群はコ594日でその差は推計学的にα1%の危険率で有意であった。第1群の上
 葉却限界は115.8自であり,生后4ケ月以后9手術の予後はほy悲観的で謹)ることが示された。
 2)組1、畿計測結果;乙6例全例の寝と日令との間には有意な相関関係がみとめられた。この事実
 は。本症の肝に赴いて聞質の増加即ち蓋縣缶化は進行性であることを示す。又肝内繍霊化は,第1群
 よウ第2群にか込て・1.ウ高度マある傾向がみられ(推計学的に1%の危険率で差が有意),これは
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 線維化の進行とともに肝内の閉塞機職がより高度になることを示す。次に肝単位体積甲の胆管総長
 L征については,第1群より第2群が砥y高値を示.し,推計学的に1%の危険率でその差は有意で
 あっ掲そこで本症にかける増殖胆管の機能について考えれば,胆管が増殖するということは,肝
 内の胆汁排液障害のひとつの現われ千あり,決して胆汁排出の良好さを保障するものではないとい
 うことが出来る。な冷全例のVi,Laの間には密な相関関係がみとめられ,その相関係数は0.7ろ
 であった。以上の結果から,新しぐ形成された増殖胆管が,肝のすべての部位からの胆汁排出の役
 を果すものとは考えがたい。それを形態学的に証明するには,立体的再構築が必要になる。5)再
 構築結果;まず対照として正常乳児肝の肝内胆道再構築を行った。それには門脈域の小葉間坦管を
 中心に全胆管系に明らかな連続性がみとめられた。そ・こで正常対照例と本症の5例(第て群2例,
 第2群1例.)の再構築像を比較し検討を加えた。両者の相違は,本症例に設いで,、1.著明な増殖
 胆管が存在すること,2.それらの瑠恒胆管は互いに接続し不規則な走行を示し胆管網を形成してい
 ること,.5それらの増殖胆管と限界板の肝細胞との商には多数の接触点がみとめられるこ'とがあげ
 られる。さらに本症例胆管系を術后の予后の相違ヂ比較すると,第1群の2例には,門脈域のほy
 中央にそれを縦貫する明らかな胆汁排出艶がみられ,第2群の1例には,それがみとめられなか'つ
 た。一枚の絽織標本でも,第マ群のグカ贈にはその捺y中央に,正常な胆管上皮をそなえた中等度
 の太さをもつ胆管が存在した。以上の結果から既存の小葉間胆管により肝内胆汁排出は確保される
 が,それを欠ぐことヂ,肝細胞もしぐは細胆管より門脈域までの胆汁排出は可能であろうが,門脈
 .域内の正常通りの肝汁輸出は難特できないことがわかった。肝内胆汁うつ滞の要因は,上述の如ぐ
 進行する胆汁惟肝硬変にむける肝内胆管系のdera丑gemθnむであり,それは結果的に肝内胆管
 閉塞ということがてきる。よって肝外胆道再建が有効であるためには,肝内胆管の変化がある限界
 に達しないということ,即ち主流出路が障害されず正常通り存在するということが不可欠の条件で
 あると結論する。
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 審査結果の要旨
 本論文では,先天性胆道開基症の,吻合不能例の中に肝門部腸吻合術により治癒するものとし
 ないものがあることから,本症の肝内胆汁うつ滞は肝外胆管の閉塞のみによろものでは表く,肝
 内胆管系の変化にもよることを予想し,本症の肝内胆汁うつ滞の機構をその臨床症状と関連づけ
 て解明しようとしたものである。
 まずはじめに,本症肝にむいて特徴的な肝線維化(Vi)と肝内胆管増殖(総長Ld.)とを,組織
 計測法により量的に表わし,予後との関連をみた。63日から292日に及ぶ56例の本症例を
 5群即ち術後胆汁排泄良好例(第1群),非良好例(第2群),非手術例(第5・詳)と琶)5群に
 わけ,それに8例の正常乳児肝を対照として加えた。
 そ'の結果,第1群と第2群の手術日日令平均には推計学的に明らかな差がみられ(0.窪%の危
 険率)早期の手術がすすめられる。さらに本症例56例のViと日令との間には,有意な相関関
 係がみとめられ肝線維化は進行性であることをたしかめている。第2群のViは第1群のViより
 高値を示し(推計学的に1%の危険率で有意)線維化の進行と共に肝内閉塞機転がより高度にな
 るこξ,又Ld値に語いても第2群のLdは第1群のLdより高値を示す(推計学的に1%の危険
 率で有意)ことを認めている。これより胆管増殖が高度でゆることは肝内胆汁排出障害のひとつ
 の現われてあり予後の不良なことを示すものとしている。
 本論文ではさらに増殖胆管の実際の形態を把握するために本症の肝内胆管¢)再構築を行った。
 これによると,本症において増殖胆管は互いに接続し,不規則な走行を示し胆管網を形成してい
 ること,又それらと限界板の肝細胞とは無数の接触点がみられることを認めているが,さらに重
 要なことは,第1群の症例には門脈域の漂ぼ中央にそれを縦資する明らかな胆汁排出路がぷられ,
 第2群の症例にはそれがみられなかったということである。結局,術後の胆汁流出は主小葉間胆
 管が保存されているものに良好でめり,それが萎縮消失したものでば肝内胆汁うつ滞が起るもの
 としている。
 以上,本研究は,先天性胆道閉塞症に於ける肝内胆汁うつ滞の機転を形態学的に明らかにし,
 さらに現在意見のわかれている本症の手術適期について,明確な根拠を与えたものである。よっ
 て単位授与に値する。
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